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Hipertensao e modulacao autonomica no idoso:
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Hypertension and autonomic modulation in olders: role of exercise training
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Maria Claudia Irigoyen’

Com o avango da idade, 0 aumento progressivo da presséo
arterial sistolica tem sido relacionado ao prejuizo nos meca-
nismos autondmicos de controle do sistema cardiovascular.
Dessa forma, estudos sugerem que 0 aumento da variabilida-
de da pressao arterial, do balanco simpatovagal cardiaco e a
reducao da variabilidade da frequéncia cardiaca e da sensibi-
lidade barorreflexa parecem estar associados a diminuigao
da complacéncia e a distensibilidade do sistema arterial,
contribuindo para o desenvolvimento e a manutengao da
hipertensao no idoso. Por outro lado, o treinamento fisico
parece ter efeito benéfico sobre tais disfungdes, colaborando
para a reducao da pressao arterial em individuos idosos.
Este trabalho tem como objetivo descrever as principais
alterages na variabilidade de parametros cardiovasculares
associados ao aumento da pressao arterial no envelheci-
mento, bem como os possiveis beneficios do exercicio fisico
regular em atenuar tal disfuncao.

PALAVRAS-CHAVE

Envelhecimento, hipertensao, variabilidade da pressao
arterial, exercicio fisico.

The aging is associated with a gradual increase in systolic
blood pressure that has been related to injury in the me-
chanisms of autonomic control of cardiovascular system.
Studies suggest that increased blood pressure variability,
sympathetic-vagal balance of heart and a reduction in he-
art rate variability and baroreflex sensitivity appear to be
associated with decreased compliance and distensibility
of the arterial system, contributing to the development
and maintenance of hypertension in the elderly. The
physical training seems to have beneficial effect on these
disorders, contributing to the reduction of blood pressure
in older individuals. In this review, we address the main
changes in the variability of cardiovascular parameters
associated with increased blood pressure in aging and
the possible benefits of regular exercise in prevent these
dysfunction.

Aging, hypertension, blood pressure variability, physical
exercise.

INTRODUGAO

0 aumento da longevidade tem contribuido para a transicéo
demogréfica da populagdo brasileira. Atualmente, os idosos
representam grande e crescente parcela da populacéo. Porém,
€ nessa populagao que se observa a maior prevaléncia de
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doencas cronicas. O inquérito domiciliar sobre comportamentos
de risco e morbidade referida por doengas e agravos, realizado
pelo Ministério da Sadde', demonstrou que 77,6% do total de
individuos acima dos 65 anos que foram entrevistados relata-
ram apresentar pelo menos um tipo de doenca cronica. Entre
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tais condicles, a doenca cardiovascular € a principal causa de
morbimortalidade nessa populagao.

Nas sociedades industrializadas, existe forte correlagdo entre
0 avanco da idade e 0 aumento da pressao arterial (PA) sistdlica,
enquanto a diastélica parece declinar apés a sexta década de
vida?. Elevagoes da pressao sistolica refletem em uma redugao
da complacéncia arterial e aumento da espessura da parede
das arteriolas, com consequente reducao de sua luz**. Essas
alteragdes podem estar relacionadas ao prejuizo nos mecanis-
mos autonomicos de controle do sistema cardiovascular®, que,
assim como outros parametros biol6gicos, apresentam certa
variabilidade. Particularmente, a variabilidade de parametros
cardiovasculares, como da PA e da frequéncia cardiaca (FC), tem
contribuido de maneira significativa para o melhor entendimento
da regulacéo neurocardiovascular em diferentes situacées
fisiopatoldgicas associadas ao envelhecimento®'°e a relevancia
clinica de tais achados tem recebido cada vez mais atencéo''.
Dessa forma, esta revisao tem como objetivo descrever as princi-
pais alteracOes na variabilidade de pardmetros cardiovasculares
associados ao aumento da PA no envelhecimento, bem como
os possiveis beneficios do exercicio fisico regular em atenuar
tal disfungao.

CONTROLE AUTONOMICO CARDIOVASCULAR
NO ENVELHECIMENTO

Em 1920, Walter Canon afirmou que o sistema nervoso au-
tdnomo era essencial para manter o equilibrio do organismo,
processo definido como homeostase'?. Atualmente, sabe-se que
0 sistema nervoso auténomo é importante neuromodulador dos
sistemas cardiovascular e metabdlico em humanos, permitindo
que o sistema nervoso central mantenha a homeostase diante
das alteracoes, tanto agudas quanto cronicas, em estados fisio-
ldgicos e patoldgicos. O sistema nervoso autondmico influencia
tonica e reflexamente o sistema cardiovascular, uma vez que
tanto a noradrenalina quanto a acetilcolina liberadas no coragao
modificam o débito cardiaco, por alterar a forga de contragao das
fibras miocérdicas, bem como a FC. Nos vasos de resisténcia
da circulacdo sistémica, a liberagao de noradrenalina modifica o
estado contratil do masculo liso vascular e, assim, a resisténcia
vascular periférica’'. Além disso, estudos tém relatado que a
maior ativacao simpatica pode exercer efeito tréfico sobre as
células musculares lisas e miocardicas'®.

As doencas cardiovasculares estao associadas a alteragoes
autondmicas que incluem usualmente diminuicéo da ativagéo
parassimpatica e/ou aumento da modulagéo simpatica. Nesse
sentido, o envelhecimento é processo natural muito importan-
te por alterar mecanismos neuro-humorais que controlam o
sistema cardiovascular. Estudos tém demonstrado redugao na
atividade parassimpética para o nodo sinoatrial’®'” e aumento na

Rev Bras Hipertens vol.16(1):55-60, 2009.

atividade simpatica para o coragao e para o sistema vascular'®
com o envelhecimento. Essas alteragoes observadas com o
avanco da idade estao provavelmente associadas ao aumento
dos niveis de PA.

Varios sao os métodos invasivos e nao invasivos utilizados
para avaliar a fungdo autonémica, tanto em seres humanos
guanto em animais de experimentacdo. Entre eles, a medida
das catecolaminas, a microneurografia, a sensibilidade barorre-
flexa, a variabilidade da frequéncia cardiaca (VFC) e da pressao
arterial (VPA) nos dominios do tempo e da frequéncia (andlise
espectral) podem ser considerados os mais utilizados. O estudo
no dominio da frequéncia ou a analise espectral tém alcancado
considerdvel interesse por ser método nao invasivo que estima
atividade neural e ndo neural por meio de oscilagdes a curto e
longo prazos da PA e da FC. Por intermédio da andlise espectral é
possivel “separar” um sinal em seus componentes frequenciais
e quantificar a poténcia desses componentes®®191819_ Estudos
clinicos e experimentais tém demonstrado que o componente
espectral de alta frequéncia (AF) da VFC reflete a modulacéo
parassimpatica, enquanto o componente de baixa frequéncia
(BF) corresponde, principalmente, a modulagao simpatica,
embora com a presenca de um componente parassimpatico?.
Além disso, o componente de BF da VPA reflete também a
modulagao simpdtica, dessa vez para 0 vaso?. Adicionalmente,
o controle da PA, por meio do barorreflexo, modulando a ati-
vidade do sistema nervoso simpatico e parassimpatico para o
coracgao e vasos, parece estar envolvido na génese dos diversos
componentes da VPA e da FC67.18.18.21-28,

Estudos sobre o envelhecimento sugerem que o0 aumento
da VPA observado com o avango da idade??® parece estar
associado a maior balango simpatovagal?’. Além disso, a
hiperatividade do sistema nervoso simpéatico contribui para
aumentar os valores de PA ao longo da vida. Tais achados estao
provavelmente relacionados a diminuicdo da complacéncia e
a distensibilidade do sistema arterial observada em individuos
idosos hipertensos®* (Figura 1). Sollers et a/.?® avaliaram 104
idosos afro-americanos saudaveis de ambos 0s sexos e veri-
ficaram que a VPA estava aumentada em relacéo aos adultos
jovens. Corroborando esses achados, Parati et al.? quantifica-
ram a variabilidade da PA no dominio do tempo e da frequéncia
em 20 individuos idosos normotensos (média de 78 anos) e
verificaram aumento da VPA quando comparado a 28 adultos
com idade média de 36 anos.

Neste sentido, avaliagdes do comportamento da PA durante
longos periodos (24 horas) podem fornecer informagoes adicio-
nais sobre os elementos regulatdrios associados ao sistema
nervoso auténomo. Vale destacar também que a ndo ocorréncia
da esperada queda da PA no perfodo noturno, por ocasiao da
monitorizagéo durante 24 horas, parece estar associada com
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Figura 1. Alteracdes no controle autondmico cardiovascular
associadas a diminuicdo da complacéncia e a distensibilidade
do sistema arterial que contribuem para o desenvolvimento e a
manutencao da hipertensao no idoso.

dano cardiaco, cerebral, renal e vascular. Picos presséricos no
periodo matutino também tém sido relacionados com aumento
de risco de eventos cardiacos e cerebrovasculares®®2. O estudo
de Metoki et al.* ressalta a importancia de intervencao adicional
na hipertensao arterial prevendo ndo somente a diminuigao dos
niveis pressoricos, mas também a normalizacao dos padroes de
VPA. Em particular, os dados fornecidos parecem sugerir que
a inibicdo de aumento acentuado da PA pela manha por meio
do uso de anti-hipertensivos pode reduzir o risco de eventos e,
especificamente, o risco de hemorragia cerebral.

E importante destacar que trabalhos realizados, tanto em
humanos idosos quanto em animais de experimentacéo idosos,
tém demonstrado que os niveis de PA elevados bem como a
maior VPA estdo associados a maior lesdo de 6rgao-alvo e
eventos cardiovasculares?®3. Assim, em concordancia com 0s
achados clinicos?*, a lesao de drgdos-alvo em ratos hiperten-
sos de maneira espontanea foi positivamente correlacionada
ndo s6 com o aumento da PA, mas também com aumento da
VPA®. Tentando responder a questao de que a VPA seria fator
independente para lesao de érgao-alvo, Miao et al.* usaram
ratos submetidos a desnervagao sinoaortica (DSA) que, em-
bora cronicamente nao apresentassem niveis de PA elevados,
possuiam VPA aumentada. Além disso, os autores verificaram
que a hipertrofia cardiaca estava positivamente correlacionada
com aumento da VPA, indicando que esta poderia ser impor-
tante marcador para lesdes de 6rgaos-alvo, independente dos
niveis de PA.

De maneira semelhante, no grupo em estudo verificou-se
que ratos espontaneamente hipertensos com aumentada VPA,
induzida por desnervagao sinoadrtica, tinham maior hipertrofia
cardiaca associada a maior deposicao de coldgeno e, conse-
quentemente, a maior disfuncao ventricular’’ quando compa-
rados a animais hipertensos nao desnervados, mas com niveis
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semelhantes de PA. Reforcando essa ideia, foi demonstrado
que o uso de Ketanserin (bloqueador dos receptores 5-HT2 de
serotonina) ministrado em pequenas doses, embora nao tenha
sido efetivo na reducgao da PA, diminuiu consideravelmente a
VPA, resultando menor leséo renal e ventricular®.

Outra importante alteragdo em consequéncia do envelhe-
cimento € a dessensibilizagdo do controle barorreflexo da FC.
A diminuicdo da sensibilidade dos barorreceptores tem sido
documentada em modelos experimentais de envelhecimento
e em seres humanos. Experimentos conduzidos pelo presente
grupo de estudo e por outros demonstraram que ratos velhos
apresentaram prejuizo na sensibilidade do controle barorreflexo
da FC, avaliada por meio da infuséo de drogas vasoativas®**',
quando comparados aos jovens. Além disso, em um estudo
prospectivo de cinco anos de acompanhamento, Fauvel et a/.*?
avaliaram individuos entre 18 e 55 anos por meio da andlise
espectral cruzada e verificaram diminuigéo de 3,6% de queda
da sensibilidade barorreflexa por ano de estudo, reforgando a
ideia do crescente prejuizo autonémico com o envelhecimento.
Essas alteragdes relacionadas ao envelhecimento tém sido
associadas a mudangas na complacéncia arterial, na integra-
cao autonomica central, na reducdo da descarga vagal e na
diminuicéo na densidade dos receptores muscarinicos do nodo
sinoatrial**“ (Figura 1).

0 prejuizo na modulagao autondmica decorrente do avango
da idade também se reflete em alteragdes na VFC e em seus
componentes de frequéncia, sendo assim danosas a sadde do
sistema cardiovascular. Por exemplo, no estudo de Framingham
demonstrou-se que a VFC reduzida é importante indicador de
novos eventos cardiovasculares e hipertensao em pessoas de
meia-idade*. Assim, a VFC tem sido utilizada como importante
preditor de disfuncéo cardiovascular néo fatal e, até mesmo,
de mortalidade?’. E, portanto, consenso que 0 processo de en-
velhecimento esté relacionado a reducéo da VFC, que, por sua
vez, esta associada a alteragdes na regulagéo parassimpatica
e ao aumento da modulagao simpdtica®®*. De fato, individuos
idosos saudaveis apresentam menor banda de AF e maior banda
de BF da VFC em repouso, quando comparados a sujeitos jovens
e, consequentemente, maior balango simpatovagal (BF/AF)®.
Como ja bem estabelecido, a razao BF/AF tem sido utilizada
por alguns pesquisadores por refletir o balanco simpatovagal
e, portanto, quanto maior esse indice, maior a predominancia
simpética®®, sugerindo, dessa forma, que pode haver algum
aumento na participagdo simpatica sobre a modulagao da VFC
com o avanco da idade (Figura 1).

0 comprometimento dos neurénios cardiacos vagais parece
ser o principal determinante das alteragdes no controle da FC
decorrentes do avanco da idade, uma vez que, com o envelheci-
mento, ocorre reducgdo da taquicardia, que pode ser induzida por
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intermedio da injecao de atropina em humanos e animais®. De
acordo com essas informagdes, um trabalho do presente grupo
demonstrou que o efeito vagal, avaliado pela injecéo de atropina,
foi maior nos ratos jovens quando comparados aos ratos velhos,
enquanto a FC intrinseca, verificada pelo duplo blogueio com
atropina e propranolol, foi menor nos ratos jovens®.

Reduc6es na funcao vagal e na FC intrinseca tém sido ob-
servadas em individuos idosos por diferentes pesquisadores®.
Stratton et al.%® estudaram os efeitos do bloqueio parassimpatico
e demonstraram pequeno aumento na FC, indice cardiaco, PA
sistélica e enchimento diastélico precoce em idosos quando
comparados aos individuos jovens®. Qutra evidéncia de alte-
racao da modulagdo vagal € a diminuicdo da arritmia sinusal
respiratéria com o avanco da idade, sugerindo, mais uma vez,
diminuicao da influéncia parassimpatica na funcdo do nodo
sinoatrial®®. Disfuncoes na atividade neural aferente, central ou
eferente do sistema vagal cardiaco e dos receptores muscari-
nicos podem estar envolvidas nas alteracoes vagais associadas
com o envelhecimento.

Em paralelo a reducdo da modulagao parassimpatica, o
aumento da atividade simpatica também pode ser constatado
pelos niveis aumentados de noradrenalina e registros diretos
da atividade nervosa simpatica periférica. Estudos demonstra-
ram que as concentragoes plasmaticas de noradrenalina basal
estdo elevadas na populacao idosa®*. Além disso, aumento
na atividade nervosa simpatica periférica pode ser observado
em idosos normotensos de ambos o0s sexos. Provavelmente,
isso se deve a reducao da captacao neuronal de noradrenalina
e a aumentada descarga nervosa simpética®®. Em repouso, o
aumento da atividade simpatica relatada com o avango da idade
parece estar relacionado, principalmente, ao aumento central
no tonus simpatico®.

BENEFICIOS DO EXERCICIO FiSICO REGULAR
NO CONTROLE AUTONOMICO NO
ENVELHECIMENTO

Os beneficios cardiovasculares, metabdlicos e autonémicos
apos o exercicio fisico agudo e cronico tém levado muitos
investigadores a sugerir o treinamento fisico como conduta
nao farmacoldgica importante no tratamento de diferentes
patologias. Os resultados de diversos estudos demonstram
que o exercicio fisico regular pode reduzir os niveis presséricos
em individuos idosos®, todavia 0s mecanismos envolvidos na
queda da PA ainda ndo estao perfeitamente esclarecidos. De
fato, Brandao Rondon et al.8" evidenciaram que 45 minutos de
treinamento fisico de baixa intensidade provocou queda da PA
em idosos hipertensos nao obesos pelo periodo de 22 horas ap6s
o treinamento. Esse declinio dos niveis de PA foi acompanhado
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de redugdo do volume sistdlico e diastélico nesses pacientes,
refletindo-se em diminuigéo do trabalho cardiaco.

Considerando a importancia da disfuncéo autondmica na
génese da hipertensdo no envelhecimento, estudos tém su-
gerido que a redugdo da PA pode estar associada a melhora
da fungdo autondmica. Neste aspecto, um estudo observou
aumento consideravel da VFC apds o periodo de treinamento
fisico aerdbico em individuos idosos saudaveis®?. Além disso,
outros autores evidenciaram melhor sensibilidade barorreflexa
em individuos de meia-idade e idosos fisicamente ativos em
relacao aos individuos sedentérios, pareados por idade®®. Re-
centemente, foi evidenciado pelo grupo do presente estudo que
ratos espontaneamente hipertensos apresentavam aumentada
VPA associada a hipertrofia cardiaca, com maior deposicao de
colageno e, consequente, maior disfuncao ventricular. Todavia,
0 achado mais importante desse estudo foi que o exercicio
fisico regular (10 semanas) reduziu a VPA sistélica associada a
atenuacao das disfuncées cardiovasculares?’.

Embora a PA sistdlica seja menor nas mulheres em geral,
bem como em mulheres jovens comparadas a homens da
mesma faixa etéria, incrementos de PA correlacionados com a
idade sdo mais evidentes nas mulheres, particularmente depois
da menopausa®. Neste sentido, recentemente foram avaliadas
mulheres menopausadas portadoras de sindrome metabdlica
sob tratamento anti-hipertensivo e verificou-se que, apesar de
mostrarem valores indicativos de PA controlada, apresentavam
aumentada VPA sistélica e reduzida VFC, associada a atenuada
sensibilidade barorreflexa espontanea em relacao a mulheres
saudaveis da mesma idade. Apds uma sessdo de exercicio
aergbio de intensidade moderada, observou-se redugéo da PA
associada com melhora da modulacao autondmica cardiaca®.
Neste mesmo sentido, foi demonstrado em um modelo expe-
rimental de menopausa que, apds 8 semanas de treinamento
fisico, houve reducao da PA, bradicardia de repouso e melhora
da sensibilidade barorreflexa. Adicionalmente, tais achados
foram correlacionados a reducédo do estresse oxidativo®’. De
modo semelhante, em ratos machos idosos evidenciou-se que
o treinamento fisico induziu a bradicardia de repouso associada
a reducao do estresse oxidativo no tecido cardiaco®. Recente-
mente, verificou-se, ainda, que o treinamento fisico melhorou
parametros hemodindmicos, sensibilidade barorreflexa, tonus
e modulacéo cardiaca associada a redugao de mortalidade em
ratas diabéticas menopausadas®®. Em conformidade com os
dados experimentais do presente estudo, Davy et al.5* mos-
traram que mulheres menopausadas fisicamente ativas tém
melhor sensibilidade barorreflexa e VFC quando comparadas
as mulheres menopausadas menos ativas. Além disso, Jurca
et al.’® evidenciaram melhora da VFC apés treinamento fisico
em mulheres no climatério.
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Tais achados de melhora da fungéo autonémica apds treina-
mento fisico em individuos idosos de ambos os sexos podem
estar relacionados a melhora da complacéncia arterial, tanto
em homens quanto em mulheres menopausadas treinadas®4, o
que poderia contribuir para a atenuagao da progressiva elevagao
da PA sistdlica relacionada ao envelhecimento, reducao da PA
diastolica e melhora da funcao ventricular esquerda, com isso
alterando a perfusao coronariana.

IMPLICAGOES CLINICAS E PERSPECTIVAS

Do ponto de vista clinico, o interesse esta atualmente centra-
do sobre o possivel papel da VPA como preditor de lesao de
6rgaos-alvo, independente dos niveis presséricos’". Tal como na
hipertensdo, no envelhecimento também tem sido observado
aumento da VPA727*. A VFC, no entanto, diminui com o avango
da idade’77578, Tais alteragbes podem estar associadas a dis-
funcdo nos mecanismos autondmicos de controle do sistema
cardiovascular, contribuindo para o desenvolvimento da doenga
cardiovascular ao longo do processo de envelhecimento.

Existe consenso na literatura sobre os efeitos benéficos do
exercicio fisico regular em prevenir e atenuar as mudangas que
ocorrem nos mecanismos autondmicos de controle cardiovascu-
lar associados ao envelhecimento. Os estudos tém demonstrado
que o exercicio fisico melhora a sensibilidade barorreflexa, a VFC
e a VPA, diminui o tonus simpatico e aumenta o tonus vagal,
contribuindo para a reducdo de cardiopatias relacionadas ao
envelhecimento. Tais respostas tém sido associadas com alte-
racoes em receptores sensitivos localizados em 6rgaos, bem
como alteracoes em vias aferentes, eferentes e componentes
centrais que regulam o sistema nervoso auténomo.

Os efeitos do exercicio fisico sobre a morbidade e a mor-
talidade cardiovascular associados ao envelhecimento neces-
sitam de mais investigagoes. Em particular, faz-se necessaria
a realizacéo de estudos que avaliem os efeitos de diferentes
intensidades, tempos de duracdo, do tipo e da forma de se
realizar os exercicios fisicos em individuos idosos, com o objetivo
de otimizar os efeitos benéficos da pratica regular de exercicios
nos parametros cardiovasculares e, assim, contribuir para a re-
ducdo da morbidade e da mortalidade por doenca cardiovascular
associada ao envelhecimento.
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